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щими нейро#гуморальную регуляцию. Молеку#

лярно#генетическая регуляция экспрессии моду#

лирующих протеинов и энзимов обеспечивает их

противоонкогенную или онкогенную направлен#

ность, ускоряет или замедляет апоптоз СК, пре#

дотвращает или повышает риск малигнизации

клеток. Интенсивное химическое, биологическое

или радиационное воздействие чаще всего сопро#

вождается гибелью уязвимых СК. Разовое, пери#

одическое воздействие факторов малой интен#

сивности вызывает функциональные нарушения

или повреждения в СК вплоть до нестабильности

ДНК и начальной мутации, которые обычно но#

сят обратимый характер за счет репаративных

процессов под воздействием восстановительных

факторов микроокружения ниши. В то же время,

функциональные и нестойкие повреждения в СК

понижают потенциал их воспроизводства и спо#

собствуют формированию гипорегенераторных

синдромов с развитием хронических ринофарин#

гитов, бронхитов, гастритов, колитов, анемии и

различных гипоплазий, в зависимости от области

и степени воздействия повреждающих агентов. В

свою очередь, для формирования повторных

стойких мутаций в СК и их клонового воспроиз#

водства необходимо длительное постоянное воз#

действие факторов малой интенсивности на орга#

низм. Длительное воздействие факторов малой

интенсивности на организм вызывает медленное

накопление апоптозрезистентных СК со стойкой

мутацией гена р 53 с высоким и длительным про#

лиферативным потенциалом. Хроническое воз#

действие факторов малой интенсивности позво#

ляет мутантным клеткам избегать влияния им#

мунного надзора, контроля барьерных СК ниши

и протеинов микроокружения, что сопровожда#

ется развитием пролиферативных процессов и

повышает риск малигнизации.

В основе профилактики общесоматической и

онкологической патологии должно лежать пре#

дупреждение повреждающих эффектов на СК

химических и физических факторов и своевре#

менная диагностика и лечение ранних форм за#

болеваний, возникающих вследствие нарушения

потенциала воспроизводства СК (гипорегенера#

торных и гиперпролиферативных процессов).

Применение модели эмбриональных и взрослых

СК должно найти более широкое применение в

токсикологическом и фармакологическом тести#

ровании, гигиеническом регламентировании и

определении генотоксического, эмбриотокси#

ческого и тератогенного эффекта ксенобиоти#

ков, пестицидов, лекарственных препаратов и

промышленных отходов. Углубленный анализ

молекулярно#генетических основ функциониро#

вания СК и механизмов нарушения их диффе#

ренцировки при воздействии химических факто#

ров разной интенсивности с установлением

корреляции между дозозависимым токсичес#

ким действием и биологическим потенциалом

СК является приоритетным направлением сов#

ременной токсикологии.

СОВРЕМЕННЫЕ ПРИНЦИПЫ ИССЛЕДО-
ВАНИЙ И ОСНОВНЫЕ 

ТЕСТ-СИСТЕМЫ ПРИ ИДЕНТИФИКАЦИИ
РЕПРОДУКТИВНОЙ ТОКСИЧНОСТИ ХИ-

МИЧЕСКИХ ВЕЩЕСТВ
Шепельская Н.Р.

ДП "Институт экогигиены и токсикологии им.
Л.И. Медведя", Киев, Украина

В проблеме изучения влияния химических со#

единений на репродуктивную функцию одной из

центральных задач является унификация, стан#

дартизация и оптимизация методических подхо#

дов. В настоящее время существует достаточно

большое разнообразие схем и методов изучения

нарушений функции воспроизводства. В зависи#

мости от целей и задач, преследуемых в каждом

конкретном эксперименте, структура постанов#

ки опыта может существенно изменяться. Учи#

тывая сложность и уникальность полового раз#

вития, гаметогенеза и процесса дифференциа#

ции половой системы, воздействие химических

веществ в пренатальном и раннем постнаталь#

ном периодах представляет особую токсикологи#

ческую проблему. Гонады, вспомогательные реп#

родуктивные органы и нейроэндокринная систе#

ма проявляют высокую чувствительность к воз#

действию токсичных химических веществ.

Существующие ныне тест#системы, применя#

емые с целью скринингового определения неже#

лательных последствий воздействия химических

веществ на функцию размножения, условно

можно подразделить на 5 типов:

1) исследования воздействия химических веществ на

функцию гонад и фертильность (тестирование го#

надотоксической активности); 

2) изучение влияния химических соединений на раз#

витие;

3) трехстадийные исследования репродуктивной

функции (Three#period reproduction study); 

4) исследования репродуктивной функции на 2#х или

3#х поколениях животных (Three#, Two#generation

reproduction study);

5) исследования фертильности потомства, подвер#

гавшегося пренатальному воздействию

(Multigeneration reproduction study). 

Исследования первого типа предполагают

изучение последствий для функции размноже#

ние влияния тестируемого соединения на гонады

и репродуктивную систему родительских поко#

лений до спаривания. К преимуществам указан#

ной тест#системы следует отнести ее информа#

тивность, высокую чувствительность, возмож#

ность идентификации половой избирательности
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к воздействию тестируемого соединения, а так#

же, что немаловажно, относительно высокую

экономическую эффективность.

В исследованиях второго типа воздействию

подвергаются беременные самки и развивающий#

ся плод. Основной задачей этих тестов является

изучение эмбриотоксической и тератогенной ак#

тивности изучаемых соединений. То есть, способ#

ность индуцировать отклонения в пренатальных

показателях (гибель плодов и эмбрионов, задерж#

ка роста, морфологические пороки развития). 

Третий тип исследований применяется при

оценке токсического действия на репродуктив#

ную функцию лекарственных средств. Преиму#

ществом данной тест#системы считают возмож#

ность изучения воздействия тестируемых соеди#

нений на отдельно взятые периоды репродуктив#

ного процесса и относительно небольшую про#

должительность исследований. 

"Two#, Three#generation reproduction study" ис#

пользуются для оценки влияния на репродуктив#

ную функцию пестицидов и пищевых добавок. В

настоящее время из двух вариантов этой схемы

предпочтительным считается проведение исследо#

ваний на двух поколениях с изучением одного по#

мета в каждой генерации. Основным преимущест#

вом данного подхода является интегральная оцен#

ка репродуктивной способности F1 родительского

поколения (самок и самцов), подвергавшегося

непрерывному воздействию изучаемого агента, на#

чиная со стадии гаметогенеза и до окончания поло#

вого созревания и воспроизведения потомства. 

И, наконец, 5#я тест#система. В этом экспе#

рименте воздействие на подопытных самок F0

начинается с нулевого дня беременности и про#

должается непрерывно до родов. Самцов и са#

мок F1 спаривают с интактными животными и

наблюдают до окончания вскармливания F2b

помета. Данный вариант исследований позво#

ляет оценить функцию гонад и репродуктивной

системы при условии воздействия ксенобиоти#

ка с момента зародышевой закладки гонад и

репродуктивных органов до завершения их

постнатального развития и созревания и явля#

ется фактически одним из вариантов изучения

эмбриотоксического воздействия химических

соединений. 

ОПРЕДЕЛЕНИЕ ДИОКСИНОВ 
И ДРУГИХ СТОЙКИХ ОРГАНИЧЕСКИХ 

ЗАГРЯЗНИТЕЛЕЙ В ПИЩЕВЫХ ПРОДУК-
ТАХ И ОБЪЕКТАХ ОКРУЖАЮЩЕЙ СРЕДЫ

Чмиль В.Д.

ДП "Институт экогигиены и токсикологии им.
Л.И. Медведя", Киев, Украина

К концу 20#го века проблема химической бе#

зопасности продовольствия и окружающей сре#

ды превратилась в сложную комплексную меж#

дународную проблему, решение которой невоз#

можно без совместных усилий химиков, токси#

кологов и технологов. Эта проблема является

частью Международной Программы по Хими#

ческой Безопасности (IPCS, МПХБ), которая

основана в 1980 году, и которая является совме#

стным предприятием Программы ООН по окру#

жающей среде ( UNEP, ЮНЕП), Международ#

ной Организации Труда (ILO, МОТ) и Всемир#

ной Организации Здравоохранения (WHO,

ВОЗ). Общие цели МПХБ — установление науч#

ных основ оценки риска для здоровья человека и

состояния окружающей среды, обусловленного

неблагоприятным действием химических ве#

ществ, посредством международного рассмотре#

ния процессов в качестве предпосылки для под#

держания химической безопасности и оказания

технической помощи национальным органам по

правильному управлению химикатами.

Одно из первых мест в МПХБ занимает проб#

лема химической безопасности продовольствия

так, как химическая безопасность сельскохозяй#

ственного и продовольственного сырья и пище#

вых продуктов является одним из основных фак#

торов, который определяет здоровье населения и

сохранение популяции в целом, в связи с тем,

что с пищей в организм человека могут посту#

пать и поступают чужеродные химические веще#

ства — ксенобиотики, представляющие опас#

ность для здоровья человека. 

Cреди огромного количества ксенобиотиков,

находящихся в окружающей среде, особую опас#

ность представляют соединения, отнесенные

Стокгольмской конвенцией 2001 года к группе

так называемых стойких органических загрязни#

телей (СОЗ,"грязная дюжина"), которые облада#

ют токсическими свойствами, способны накап#

ливаться в живых организмах и переноситься на

большие расстояния с атмосферным воздухом с

последующим осаждением и в связи с этим могу#

щие вызывать значительные негативные послед#

ствия для здоровья человека и окружающей сре#

ды. Первоначально список СОЗ включал 12 хи#

микатов и химических групп. 

В настоящее время около 80 тысяч химичес#

ких веществ производятся, продаются, использу#

ются и распределяются во всем мире. Каждый

год сотни новых химических веществ добавляют#

ся к этому постоянно растущему списку.В насто#

ящее время рассматривается включение в перво#

начальный список СОЗ новых кандидатов СОЗ —

20 химикатов и групп, вкючающих 1) пестициды

и другие биоциды; 2) бромированные замедлите#

ли горения; 3) фторированные химикаты; 4) дру#

гие хлорированные химикаты и химические

группы; и 5) непреднамеренно производимые

химические вещества. Эти химикаты и химичес#

кие группы обладают такими же свойствами, как

и первоначальные СОЗ и в настоящее время об#
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